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A qui faire un bilan de thrombophilie et lequel ? 


I I n'y a pas de reel consensus permettant 
de repondre formellement a cette ques- 
tion majeure. A partir des recommanda- 
tions publiees,' 4 et notamment celles de la 
Societe britannique d'hematologie, 5 nous 
avons recemment resume les indications 
concernant la realisation d'un bilan de 
thrombophilie (tableau I). 6 La thrombophilie 
(hypercoagulabilite) est principalement 
associee a la survenue de thromboses vei- 
neuses, et nous ne discuterons que brieve- 
ment ses associations potentielles avec les 
thromboses arterielles qui sont beaucoup 
plus tenues. 

La thrombophilie s'exprime le plus sou- 
vent sous la forme d'une thrombose vei- 
neuse des membres inferieurs et/ou d'une 
embolie pulmonaire. Devant I'une de ces 
manifestations cliniques frequentes, il n'y a 
le plus souvent aucune caracteristique 
Clinique permettant de s'orienter vers un 
type particulier de thrombophilie plutot 
qu'un autre. Le corollaire de cette observa- 
tion est que la recherche d’une thrombophi- 
lie, lorsqu'elle est recommandee, doit inte- 
resser I'ensemble des anomalies qui peuvent 
etre responsables. Les thromboses veineuses 
des membres superieurs, des veines cere- 
brales, digestives ou renales sont beaucoup 
plus rares ; elles necessitent la recherche 
d'une thrombophilie genetique ou acquise en 
raison d’une association frequente. 

De nombreuses anomalies responsables 
de thrombophilie sont genetiques mais, mal- 
heureusement, les antecedents familiaux de 
thrombose veineuse ne permettent pas de 
predire I’existence d’une thrombophilie avec 
une bonne sensibilite, en raison de la fre- 
quence de la pathologie et de ses nombreux 
facteurs de risque environnementaux. Inver- 
sement, I'absence de thrombose familiale ne 
permet pas d’eliminer I’existence d’une 
thrombophilie genetique, puisque certains 
facteurs de risque genetiques de thrombose, 
comme la mutation Leiden du facteur V ou la 
mutation G20210A de la prothrombine, ont 
une prevalence elevee dans la population 
caucasienne generate (respectivement 5% 


et 2%). Le caractere multifactoriel de la ma- 
ladie thrombo-embolique veineuse ne per- 
met pas non plus de limiter la recherche de 
thrombophilie aux seules thromboses idiopa- 
thiques (c'est-a-dire non associees a une chi- 


rurgie, un alitement, ou une immobilisation 
prolongee). En effet, chez les sujets ayant une 
thrombophilie, la thrombose survient une fois 
sur deux en association avec un facteur envi- 
ronnemental. 


Indications concernant la recherche d’une thrombophilie 


>- La recherche d'une thrombophilie est recommandee chez les patients : 

I ayant des antecedents de maladie thrombo-embolique recidivante 

I qui ont eu une thrombose veineuse avant I’age de 50 ans, surtout si elle est 
inexpliquee 

I qui ont une thrombose veineuse dans un territoire insolite (membre superieur, 
digestif, cerebral...) 

I chez les femmes ayant eu deux (ou plus) pertes fcetales precoces inexpliquees 

>- La recherche d’une thrombophilie est controversy : 

I chez les jeunes femmes (< 50 ans), fumeuses, qui ont eu un infarctus du myocarde 

I en cas de thrombose veineuse profonde sans cause favorisante (immobilisation, 
chirurgie, cancer), apres 50 ans 

I en cas de premier episode de thrombose veineuse associe a la prise de 
tamoxifene ou de modulateurs specifiques des recepteurs aux oestrogenes (SERM) 

I chez les femmes apparentees au propositus qui sont enceintes ou prennent un 
traitement hormonal 

>- La recherche d’une thrombophilie peut etre indiquee : 

I chez les apparentes adultes d’un propositus ayant un deficit en antithrombine, 
proteine C ou proteine S, et peut-etre en cas de facteur V Leiden 
(particulierement si on retrouve des antecedents familiaux de thrombose 
veineuse) 

I chez les femmes apparentees asymptomatiques qui sont enceintes ou envisagent 
un traitement hormonal ou une grossesse (en cas de thrombophilie connue chez 
un apparente au premier degre et en cas d’antecedents familiaux importants de 
thrombose veineuse) 

>- La recherche d’une thrombophilie n’est pas recommandee : 

I comme test de depistage dans la population generate 

I comme test de depistage avant la prescription de pilule ou de traitement 
hormonal substitutif de la menopause 

I comme test de depistage prenatal ou de depistage chez les nouveau-nes 

I comme test de routine apres une thrombose arterielle ; dans cette situation une 
recherche de thrombophilie peut etre effectuee en I'absence d’atherosclerose 
chez des sujets jeunes et apres avoir elimine initialement une thrombophilie 
acquise (syndrome des antiphospholipides, syndrome myeloproliferatif) 

Irl'll-Mll D 'apres les ref. 5 et 6. 
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En pratique Clinique, la recherche d'une 
thrombophilie est recomrmandee chez les 
sujets jeunes (moins de 45-50 ans) ayant 
une thrombose veineuse profonde proxi- 
male des membres inferieurs, surtout, mais 
pas exclusivement, lorsqu'elle est idiopa- 
thique. En cas de thrombose veineuse sur- 
venant pendant la grossesse, le post- 
partum, un traitement contraceptif ou sub- 
stitute de la menopause, ou encore apres un 
voyage, la recherche est d'autant plus justi- 
fiee que le risque absolu de thrombose asso- 
cie a ces facteurs de risque est faible. 
Compte tenu de I'association entre throm- 
bophilie et complications obstetricales, il est 
justifie d'effectuer cette recherche en cas 
de deux (ou plus) pertes foetales precoces. 
La recherche de thrombophilie est plus 
controversee en cas de complications obs- 
tetricales plus tardives, d'eclampsie, d'he- 
matome retroplacentaire ou de retard de 
croissance intra-uterin (tableau 1). 

Un probleme majeur concerne I'extension 
de la recherche d’une thrombophilie au-dela 
du propositus lorsqu'une anomalie respon- 
sable de thrombophilie a ete mise en evi- 
dence. Dans certains cas, une enquete fami- 
liale peut etre proposee, mais el le doit 
legalement etre effectuee dans un service 
homologue pour effectuer ces analyses 
genetiques et necessite dans tous les cas de 
faire signer au patient un consentement 
eclaire. Elle peut etre proposee pour certai- 
nes anomalies fortement associees a la sur- 
venue de thrombose, comme les deficits en 
antithrombine, chez les patients homozygo- 
tes (p. ex. pour le FV Leiden) ou double hete- 
rozygotes (p. ex. facteur V Leiden et muta- 
tion G20210A de la prothrombine, ou deficit 
en proteine C et facteur V Leiden). Une 
enquete familiale est aussi justifiee quand 
les complications thrombotiques objectives 
sont frequentes dans la famille (plus de 2 
apparentes au premier degre) ou severes 
(mortalite par embolie pulmonaire). Inver- 
sement, la decouverte d’une mutation Lei- 
den du facteur V heterozygote, chez une 
personne sans antecedent familial, ne justi- 


I Antithrombine (activite) 

I Proteine C (activite) 

I Proteine S (activite + proteine S libre) 
I Dosage de facteur VIII 
I Recherche de la mutation Leiden du 
facteur V* (+ test plasmatique) 


fie pas, pour la plupart des specialistes, la 
realisation d'une enquete genetique chez 
ses apparentes. 

Le depistage d’une thrombophilie en pre- 
vention primaire, c’est-a-dire dans la popu- 
lation generate ou avant la prescription d’un 
traitement hormonal chez la femme, n’est 
pasrecommande. 

Une fois prise la decision de realiser un 
bilan de thrombophilie, il faut faire un bilan 
complet pour les raisons evoquees plus 
haut (interaction frequente entre plusieurs 
facteurs de thrombophilie et absence de 
specificite Clinique). Le bilan a realiser est 
resume dans le tableau 2. 
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I Recherche de la mutation G20210A 
du gene de la prothrombine* 

I Recherche d’un syndrome des anti- 
phospholipides** 
IHomocysteinemie 
IHemogramme*** 
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IfMMIM * Concernant les deux examens de biologie moleculaire, celui des 
caracteristiques genetiques d'une personne a des fins medicates est reglemente 
par le Code de la sante publique. Ainsi, seuls les laboratoires agrees et les 
praticiens autorises peuvent executer ces analyses de biologie medicate. Des regies 
specifiques s’appliquent aux mineurs et aux personnes asymptomatiques. 

** Recherche d’anticorps anti-cardiolipine/antiphospholipides + anticorps anti-(32- 
glycoproteine + anticoagulant circulant lupique. 

*** A la recherche d’un syndrome myeloproliferatif (principalement polyglobulie, 
thrombocytemie). En cas de doute, la recherche de la mutation Jak2 doit etre 
effectuee, surtout en cas de thrombose portale ou mesenterique. 
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